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1 Inledning 
 
Diabetes mellitus typ 2 (T2D) är en kronisk folksjukdom vars förekomst har ökat 
betydligt över hela världen och förutspås ännu fördubblas under de kommande två 
årtiondena. (1) T2D är den vanligaste formen av diabetes och anses bero på såväl ökad 
insulinresistens hos kroppens vävnader som på en defekt insöndring av insulin från 
bukspottkörtelns β-celler. (2) Den bakomliggande patogenesen och orsakerna är inte 
helt kända. Ärftliga faktorer har en klar roll men den kraftiga ökningen av diabetes som 
pågår kan inte förklaras med enbart genetiska faktorer utan verkar ha ett klart 
samband med olika riskfaktorer för hälsa såsom bukfetma, metabolt syndrom, dåliga 
motionsvanor, dålig kondition och psykosocial stress. (3-6) Med andra ord kan man 
anta att sjukdomen uppkommer på grund av interaktionen mellan genetiska faktorer 
och livsstilsrelaterade faktorer. 
 
T2D:s följder är stora både för de drabbade individerna och för den samhälleliga 
ekonomin, till exempel har vården av diabetes beräknats stå för minst 10 % av 
sjukvårdskostnaderna i Finland. Det är främst vården av olika följdsjukdomar till 
diabetes, till exempel skador på ögonen, njurarna, nerverna, hjärtat och blodkärlen, 
som orsakar de höga kostnaderna. (7) Det är därför av stor vikt att forskning bedrivs 
för att reda ut vilka faktorer som kan leda till utvecklingen av T2D. Genom att erhålla 
ökade kunskaper om sjukdomens patogenes har man möjligheter utveckla metoder 
dels för att förebygga T2D och dels för att identifiera de individer som har en stor risk 
att insjukna.  
 
Botnia-studien (www.botnia-study.org) har sedan början av 1990-talet studerat 
riskfaktorer för T2D i Österbotten. (8) PPP-Botnia studien (Prevalence, Prediction and 
Prevention of Diabetes in the Botnia Study) är en populationsbaserad studie i västra 
Finland som omfattar omkring 5200 personer och är en del av Botnia-studien. PPP-
Botnia studien består dels av en grundundersökning som utfördes åren 2004-2008 i 
syfte att fastställa prevalensen av diabetes, nedsatt glukostolerans och metabolt 
syndrom hos befolkningen i Österbottens kustregion, och dels av en prospektiv 
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uppföljning av samma personer som deltog i grundundersökningen. Den prospektiva 
uppföljningen påbörjades 2011 och målsättningen är att studera genetiska och 
livsstilsrelaterade riskfaktorers inverkan på metaboliska faktorer och uppkomsten av 
T2D. Redan har studien skapat en del resultat, av vilka kan nämnas konstaterandet att 
det finns ett samband mellan diabetes i släkten och en försämrad fysisk kondition, och 
att psykosociala stressfaktorer korrelerar positivt med förekomsten av metabolt 
syndrom. (9-10) Data från PPP-Botnia studien har även använts i ett flertal stora 
genetiska studier där man studerat riskgener för uppkomsten av T2D. (3, 11) 
 
Målet med denna avhandling är att jämföra den information som hittills erhållits från 
PPP-Botnia studiens prospektiva undersökning med informationen från 
grundundersökningen för att undersöka incidensen av diabetes och dess förstadier 
samt utvärdera effekten av metaboliska faktorer och livsstilsfaktorer för uppkomsten 
av diabetes. Exempel på faktorer som undersökts i grundundersökningen och i den 
prospektiva undersökningen är blodtryck, blodfetter, BMI, midjemått, stress, motion, 
rökning och matvanor. Denna avhandling undersöker inte olika genetiska riskvarianter 
men de ärftliga faktorernas betydelse studeras med hjälp av uppgifter om förekomst 
av diabetes i familjen. 
 
 
2 Material 
 
Denna avhandling undersöker och jämför olika variabler som erhållits från PPP-Botnia 
studiens grundundersökning som genomfördes åren 2004-2008 och från den 
prospektiva uppföljningen som påbörjades år 2011 i syfte att hitta riskfaktorer som 
förutser uppkomsten av diabetes och dess förstadier. Till grundundersökningen 
utvaldes totalt 9519 personer i åldrarna 18-75 år från Österbotten i västra Finland helt 
slumpmässigt med hjälp av Magistratens befolkningsregister. 5208 (54,7 %) av dessa 
personer valde att delta i den frivilliga populationsbaserade studien och fick ge ett 
skriftligt medgivande till deltagande i studien. Studien är också godkänd av den etiska 
kommittén vid Helsingfors universitetssjukhus. Alla deltagare i grundundersökningen 
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har också ombetts att delta i den prospektiva undersökningen som ordnas efter en 
uppföljningstid på cirka sex år. I denna avhandling behandlas resultaten från de 
deltagare som fram till den 1.6.2012 har hunnit delta i både grundundersökningen och 
den prospektiva uppföljningen, totalt 1669 (32,0 %) av deltagarna i PPP-Botnia studien. 
 
 
3 Metoder 
 
I detta kapitel presenteras de metoder som har använts under grundundersökningen 
och under det prospektiva uppföljningsbesöket för att erhålla olika variabler samt 
metoderna som har använts i den statistiska analysen av variablerna. 
 
3.1 Metoder vid grundundersökningen 
 
I PPP-Botnia studiens grundundersökning bestämdes deltagarnas glukostolerans samt 
glukos- och insulinvärden i serum genom att göra ett glukosbelastningsprov (75g 
OGTT) och ta blodprov för att mäta glukos och insulin (0 minuter, 30 minuter och 120 
minuter), varefter man kunde konstatera om deltagaren hade en normal 
glukostolerans eller om deltagaren led av diabetes, förhöjt fasteglukosvärde eller 
nedsatt glukostolerans. I tabell 1 presenteras WHO:s diagnoskriterier för nedsatt 
glukostolerans, förhöjt fasteglukosvärde och diabetes utgående från glukoshalten i 
venblodets plasma, och dessa gränsvärden har även använts i denna undersökning. 
(12) Tidigare känd diabetessjukdom registrerades automatiskt som diabetes 
oberoende av vad laboratorieproven visade, och vid oklarheter kontrollerades 
diagnosen ur deltagarnas sjukberättelser. 
 
Utgående från fasteglukos- och insulinvärdena i blodet samt resultaten från 
glukosbelastningsprovet kunde man i sin tur beräkna de så kallade HOMA-IR 
(Homeostatic Model Assessment of Insulin Resistance)-, ISI (Insulin Sensitivity Index)-, 
CIR (Corrected Insulin Response)- och DI (Disposition Index)-värdena. 
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 Normalt IGT* IFG** Diabetes 
Fasteglukosvärde 
(mmol/l) 
≤ 6,0 - 6,1 – 6,9 ≥ 7,0 
Glukosvärdet två timmar 
efter 
glukosbelastningsprov 
(mmol/l) 
< 7,8 7,8 – 11,0 - > 11,0 
Tabell 1. WHO:s diagnoskriterier för nedsatt glukostolerans, förhöjt fasteglukosvärde 
och diabetes utgående från glukoshalten i venblodets plasma 
* IGT (Impaired glucose tolerance) = Nedsatt glukostolerans  
** IFG (Impaired fasting glucose) = Förhöjt fasteglukosvärde 
 
HOMA-IR beräknas utgående från plasmats fasteinsulin och fasteglukos enligt formeln 
(13): 
HOMA-IR = 
fasteinsulin [pmol/l] x fasteglukos [mmol/l] i plasmat
22,5
 
 ISI beräknas utgående från det orala glukosbelastningsprovet enligt formeln (14): 
ISI = 10 000 ÷ √
(fasteglukos [mmol/l] x fasteinsulin [pmol/l] i plasmat) x (medelvärde
för glukos [mmol/l] x medelvärde för insulin [pmol/l] under OGTT)
 
CIR beräknas också utgående från glukosbelastningsprovet enligt formeln (15): 
CIR = 
100 x insulin [pmol l⁄ ] vid 30 min
glukos [mmol l⁄ ] vid 30 min x (glukos [mmol l⁄ ] vid 30 min - 3,89)
 
HOMA-IR- och ISI-värdena beskriver graden av insulinresistens i kroppen, medan CIR-
värdet å andra sidan beskriver hur stor insulinsekretionen från bukspottskörteln är 
efter intag av glukos. DI-värdet uttrycker insulinsekretionen korrigerad för 
insulinresistensen enligt formeln DI = CIR x ISI. (16) 
 
Från blodprovet kunde man även bestämma lipidvärden (totala kolesterolhalten, HDL-
kolesterolhalten och triglyceridhalten) och med hjälp av dessa beräknade man LDL-
kolesterolhalten i blodet. Man valde att undersöka blodfetterna dels eftersom förhöjda 
lipidvärden utgör en viktig riskfaktor för hjärt- och kärlsjukdomar och dels för att 
avvikande lipidvärden ingår i diagnoskriterierna för det metabola syndromet. I denna 
undersökning har man ansett att lipidvärdena varit klart avvikande om de avvikit från 
de officiella finländska vårdrekommendationerna i God medicinsk praxis (Käypä hoito), 
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det vill säga om den totala kolesterolhalten varit högre än 5,0 mmol/l, om HDL-
kolesterolhalten varit lägre än 1,0 mmol/l för män och lägre än 1,3 mmol/l för kvinnor, 
om LDL-kolesterolhalten varit högre än 3,0 mmol/l eller om triglyceridhalten varit 
högre än 1,7 mmol/l. Från blodprovet kunde man också bestämma värden för GAD-
antikroppar, känsligt CRP, ALAT, inkretinhormoner och adiponektin, men betydelsen av 
dessa molekyler i uppkomsten av diabetes kommer inte att behandlas i denna 
avhandling. Även DNA extraherades ur blodprovet för att användas i andra 
genomstudier. 
 
Deltagarnas vikt, längd och midjemått registrerades och blodtrycket och pulsen mättes 
enligt standardiserade metoder. BMI-värden kunde därefter beräknas utifrån 
deltagarnas vikt och längd, och med hjälp av viktindexet BMI har man undersökt 
förekomsten av fetma bland deltagarna. I denna undersökning har man ansett att ett 
BMI-värde större än 30 kg/m² innebär fetma. Man valde att mäta deltagarnas 
bukomkrets eftersom midjemåttet utgör ett bättre mått på förekomsten av bukfetma 
än BMI och ett förstorat midjemått dessutom utgör ett av kriterierna för det metabola 
syndromet. I denna undersökning har ett midjemått större än 102 cm för män och ett 
midjemått större än 88 cm för kvinnor ansetts vara klart avvikande. Blodtrycket och 
pulsen uppmättes dels eftersom ett förhöjt blodtryck utgör en viktig riskfaktor för 
hjärt- och kärlsjukdomar och dels för att stegrade blodtrycksvärden ingår i 
diagnoskriterierna för det metabola syndromet. Med metabolt syndrom avses en 
samtidig förekomst av flera olika metaboliska avvikelser, och man valde att undersöka 
förekomsten av metabolt syndrom hos deltagarna eftersom det anses utgöra en 
riskfaktor för uppkomsten av diabetes och hjärt- och kärlsjukdomar. I denna 
undersökning har man använt den så kallade NCEP-definitionen för metabolt syndrom, 
och i tabell 2 presenteras diagnoskriterierna för metabolt syndrom enligt ovan nämnda 
definition. (17) Diagnosen förutsätter att minst tre av kriterierna uppfylls. 
 
Deltagarna fick också fylla i formulär med frågor angående livsstil såsom matvanor, 
motionsvanor, rökning, snusning, kaffe- och alkoholanvändning samt frågor om 
psykosocial stress och upplevd hälsa (SF-36), eventuella hjärt- och kärlsjukdomar, 
aktuell medicinering och diabetesförekomst i släkten. I denna avhandling har man med 
6 
 
 
Glukostolerans Diabetes eller IGT* eller IFG** 
Midjemått (cm) > 102 för män 
> 88 för kvinnor 
Blodtryck (mmHg) Behandling för hypertension eller 
≥ 130/85 
Blodets triglycerider (mmol/l) ≥ 1,7 
Blodets HDL-kolesterol (mmol/l) < 1,0 för män 
< 1,3 för kvinnor 
Tabell 2. Diagnoskriterier för metabolt syndrom enligt NCEP-definitionen 
* IGT (Impaired glucose tolerance) = Nedsatt glukostolerans  
** IFG (Impaired fasting glucose) = Förhöjt fasteglukosvärde 
 
begreppet första gradens familjehistoria avsett förekomsten av diabetes hos 
åtminstone en släkting av första graden (far, mor, syskon eller barn). Motionsvanorna 
undersöktes genom att kartlägga motionsfrekvensen, motionens varaktighet och om 
den orsakar svettning eller andfåddhet. Matvanorna kartlades så att deltagarna angav 
hur många gånger i veckan eller månaden en viss livsmedelsgrupp användes. Man har i 
denna undersökning utgående från motions- och matvanorna utvecklat variabler för 
regelbunden måttlig motion och hälsosamma matvanor, och kriterierna för dessa 
variabler presenteras i tabell 3. Dessutom deltog 3092 av deltagarna i ett två kilometer 
långt standardiserat gångtest (UKK) för att mäta den fysiska konditionen. (18) 
Gångtestet utgör en indirekt metod för att mäta syreupptagningsförmågan och 
utgående från resultaten kunde man utveckla en variabel kallad konditionsindex. I 
analysen ingick inte de deltagare som avbröt eller inte deltog i testet, de som använde 
sig av regelbunden medicinering med β-blockerare, digoxin, verapamil, diltiazem eller 
amiodaron som påverkar pulsnivån, personer med ett BMI-värde som var högre än 40 
kg/m², de deltagare vars maximala syreupptagningsförmåga VO₂ max var sämre än 12 
ml/(kg x min) och de som hade en otillräcklig pulsnivå eller en exceptionellt lång 
gångtid. Ett konditionsindex mellan 90 och 110 anses normalt, medan ett 
konditionsindex lägre än 80 betyder nedsatt eller dålig kondition. Deltagarna delgavs 
efteråt resultaten från gångtestet, och de som hade ett konditionsindex lägre än 90 
fick information om motionens betydelse för hälsan. I samband med 
grundundersökningen delgavs också alla deltagare sina värden för glukostolerans, 
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blodtryck och lipider. Alla som hade avvikande värden eller klara tecken på metabolt 
syndrom tilldelades Diabetesförbundets broschyr ”Vad ska man göra? Vägledning för 
dig som vill ha kontroll över risken att insjukna i typ 2-diabetes” (www.diabetes.fi) med 
råd om hur man kan förbättra sina levnadsvanor. Personer med en LDL-kolesterolhalt 
högre än 3,5 mmol/l fick också mera utförliga, skriftliga råd om hälsosamma matvanor. 
Om någon diagnostiserades med diabetes skickades personen till 
diabetesmottagningen för påbörjade av vård. 
 
Regelbunden måttlig motion 
Alla tre kriterier bör uppfyllas 
≥ 3 gånger motion i veckan 
≥ 30 minuter/gång 
Orsakar svettning eller andfåddhet 
Hälsosamma matvanor 
Åtminstone två utav tre kriterier bör 
uppfyllas 
Regelbunden användning av fettfri mjölk 
Daglig användning av grönsaker eller frukt 
Regelbunden användning av vegetabiliskt 
fett alternativt ingen användning av fett 
på brödet 
Tabell 3. Kriterier för regelbunden måttlig motion och hälsosamma matvanor  
 
3.2 Metoder vid den prospektiva undersökningen 
 
Vid det prospektiva uppföljningsbesöket gjordes nya glukosbelastningsprov för att 
utreda deltagarens glukostolerans, och man tog även samma blodprov som vid 
grundundersökningen. Deltagarnas vikt, längd och midjemått registrerades igen liksom 
även blodtrycket och pulsen. Deltagarna fick förutom tidigare frågeformulär även svara 
på kompletterande frågor, till exempel ett mera noggrant frågeformulär angående 
matvanor (FFQ) och motionsvanor samt frågor om personlighetsdrag, livsinställning 
och sinnesstämning. Motionsvanorna kartlades genom att deltagarna fick ange hur 
många timmar i veckan de regelbundet utövade motion, och timmarna multiplicerades 
sedan med en viss faktor som beskriver antalet MET (Metabolic Equivalent) per timme 
så att man erhöll variabeln MET-timmar per vecka. (19) Faktorernas storlek varierade 
beroende på typen av motion, och presenteras i tabell 4. I denna undersökning har 
man gjort tolkningen att 0 – 10 MET-timmar per vecka motsvarar en stillasittande 
livsstil, 10 – 40 MET-timmar per vecka motsvarar moderat utövning av motion och fler 
än 40 MET-timmar per vecka motsvarar en aktiv motionsutövning. 
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Typ av motion Exempel på motion MET/h 
Långsam och lugn 
uthållighetsmotion 
(svettas inte och blir inte  
andfådd) 
Lugn promenad eller 
cykling, golf, slalom, 
lätt trädgårds- eller 
snöarbete 
 
4,5 
Snabb och rask 
uthållighetsmotion 
(svettas något och 
snabbare andning) 
Rask promenad eller 
cykling, simning, aerobic, 
bollspel, moderat 
skogsarbete 
 
6 
Intensiv och ansträngande 
uthållighetsmotion 
(svettas kraftigt och snabb 
andning) 
Joggning, löpning, 
skidåkning, fartfylld cykling 
eller bollspel, tungt 
skogsarbete 
 
10 
Muskelträning Gymträning, cirkelträning 6 
Balansträning Tai Chi, dans, yoga 3 
Tabell 4. Antalet MET per timme för olika motionsformer 
 
Baserat på resultaten från glukosbelastningen vid den prospektiva undersökningen 
identifieras personer som utvecklat T2D och nedsatt glukostolerans. Deltagarna delas 
in i fyra grupper utgående från hur glukostoleransen har förändrats. Första gruppen 
utgörs av de som upprätthållit en normal glukostolerans under hela 
uppföljningsperioden medan den andra gruppen utgörs av de som utvecklat nedsatt 
glukostolerans, det vill säga personer som konstaterades ha normal glukostolerans 
under grundundersökningen men som fick diagnosen IFG, IGT eller båda två vid det 
prospektiva uppföljningsbesöket. Tredje gruppen inkluderar alla de som utvecklat 
diabetes under uppföljningsperioden medan fjärde gruppen utgörs av de som 
förbättrat sin glukostolerans, det vill säga personer som konstaterades lida av IFG, IGT 
eller båda två vid grundundersökningen men som hade normal glukostolerans vid det 
prospektiva uppföljningsbesöket. Tanken är att den första gruppen ska fungera som 
referensgrupp som de andra grupperna ska jämföras med. Det kan dessutom nämnas 
att man under det prospektiva uppföljningsbesöket gjorde mer omfattande 
provtagningar för inkretinhormoner (GLP1, GIP och glukagon), och RNA extraherades 
ur blodproven för att möjliggöra studier av genexpressionen. Inkretinhormonernas och 
RNA:s betydelse för uppkomsten av diabetes kommer dock att analyseras närmare i 
andra studier. 
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3.3 Statistiska metoder 
 
De kliniska och metaboliska riskfaktorerna hos deltagarna uttrycks som ett medelvärde 
och standardavvikelse eller i procent. Betydelsen av de olika variablerna analyseras 
med hjälp av statistikprogrammet SPSS för att få fram riskfaktorer som leder till 
uppkomsten av T2D och dess förstadier. Riskfaktorerna studeras både som enskilda 
riskfaktorer och i multifaktoriella modeller med hjälp av regressionsanalys. Signifikanta 
skillnader mellan olika grupper gällande enskilda riskfaktorer uttrycks med p-värden 
och har beräknats med t-test för kvantitativa variabler och chi-två-test för 
kategorivariabler, varefter en del p-värden korrigerats för ålder och BMI-värden. Vid 
korrigeringen har man använt sig av linjär regression i analysen av kvantitativa 
variabler och binär logistisk regression då man analyserat kategorivariabler. I den 
multifaktoriella regressionsanalysen har man använt sig av binär logistisk regression 
för att korrigera variablernas inbördes effekter på varandra och resultaten ges i form 
av en oddskvot (OR, odds ratio), 95 % konfidensintervall (CI, confidence interval) och 
ett p-värde som anger ifall resultatet är statistiskt signifikant. Variablerna som till en 
början har analyserats i samma multifaktoriella regressionsmodell inkluderar kön, 
ålder, skillnad i BMI och midjemått, första gradens familjehistoria för T2D, 
förekomsten av metabolt syndrom enligt NCEP-definitionen, förekomsten av fetma 
(BMI > 30,0 kg/m²), tidigare kardiovaskulär störning hos deltagaren (hjärtinfarkt, 
koronarkärlsjukdom, stroke eller cirkulationsstörningar i benens blodkärl), dålig 
insulinsekretion, förekomsten av insulinresistens, användning av lipid- och 
blodtryckssänkande läkemedel, rökning, kaffekonsumtion, låg utbildningsnivå (det vill 
säga högst två års utbildning efter grundskolan) och status som ensamstående (det vill 
säga status som ogift, frånskild eller änka/änkling). Med dålig insulinsekretion avses 
kvartilen med lägst CIR-värden och med insulinresistens avses kvartilen med lägst ISI-
värden. Därefter har man gjort ytterligare multifaktoriella regressionsanalyser där man 
adderat andra riskfaktorer för att utreda om dessa har någon inverkan på 
grundvariablerna. I analysen har man använt sig av logaritmerade värden för 
variablerna HOMA-IR, DI, CIR, ISI och MET-timmar per vecka för att göra dem mindre 
snedfördelade och således eventuellt kunna hitta icke-linjära samband. 
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4 Resultat 
 
I detta kapitel presenteras resultaten som erhölls från grundundersökningen och från 
det prospektiva uppföljningsbesöket samt de resultat som erhölls från den statistiska 
analysen av de kliniska och metaboliska riskfaktorerna. 
 
4.1 Kliniska variabler vid grundundersökningen 
 
I tabell 5 presenteras några kliniska variabler från grundundersökningen. Man erhöll en 
god svarsprocent gällande de flesta variablerna (85 – 100 %), men i fråga om 
konditionsindexet saknades värden hos 933 deltagare (55,9 %). P-värdena har inte 
korrigerats för några andra variabler och icke-signifikanta variabler har inte utmärkts 
med några symboler i tabellen. Man kan bland annat konstatera att medelåldern hos 
båda könen var kring 50 år och att det förekommer något flera kvinnor än män i 
undersökningen. Det förekom inga större skillnader i BMI-värden men kvinnor hade ett 
betydligt mindre midjemått än män. Män hade lägre HDL-värden och högre 
triglyceridvärden vilket innebar en klart signifikant skillnad jämfört med hos kvinnor. 
Metabolt syndrom förekom hos cirka 20 % av både männen och kvinnorna, dock 
förekom ingen statistiskt signifikant skillnad mellan könen. Över 10 % rökte bland båda 
könen, män i genomsnitt mera än kvinnor. Cirka 20 % av både männen och kvinnorna 
använde blodtryckssänkande mediciner, men män hade i genomsnitt ändå ett 
betydligt högre blodtryck än kvinnor. Kvinnorna hade bättre motionsvanor och bättre 
kondition samt åt hälsosam kost i betydligt större grad än män, men kvinnorna hade 
också flera nära släktingar med diabetes. Det förekom aningen mera diabetiker bland 
männen men detta innebar ingen klar signifikant skillnad mellan könen gällande 
glukostoleransen. 
 
4.2 Kliniska variabler vid den prospektiva undersökningen 
 
Vid det prospektiva besöket beräknades männens BMI i medeltal vara 27,1 ± 3,9 kg/m²  
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Antal 
n = 1669 
Kön 
Man (n = 783) Kvinna (n = 886) 
Procentuell fördelning enligt kön (%) 46,9 53,1 
Ålder (år) 50,1 ± 14,9 51,1 ± 14,8 
BMI (kg/m²) 26,7 ± 3,9 26,2 ± 4,8* 
Midjemått (cm) 95,0 ± 11,0 84,8 ± 12,5*** 
Totalt kolesterol (mmol/l) 5,3 ± 1,0 5,5 ± 1,1** 
HDL (mmol/l) 1,2 ± 0,3 1,5 ± 0,4*** 
LDL (mmol/l) 3,5 ± 0,9 3,5 ± 1,0 
Triglycerider (mmol/l) 1,4 ± 0,9 1,2 ± 0,7*** 
Andel med lipidsänkande mediciner (%) 8,9 7,9 
Systoliskt blodtryck (mmHg) 138,3 ± 17,3 132,1 ± 20,6*** 
Diastoliskt blodtryck (mmHg) 82,4 ± 10,2 80,1 ± 9,8*** 
Andel med blodtryckssänkande mediciner (%) 19,7 20,5 
Andel som utövar regelbunden måttlig 
motion (%) 
38,4 47,3** 
Konditionsindex 
n = 736 
80,0 ± 17,5 90,1 ± 14,6*** 
Andel med hälsosamma matvanor (%) 57,4 75,5*** 
Glukostolerans 
- NGT (Normal glukostolerans, %) 
 
- IFG (%) 
 
- IGT (%) 
 
- IFG + IGT (%) 
 
- Diabetes (%) 
 
80,8 
 
84,4 
 
4,9 
 
4,1 
 
5,2  
 
4,4 
 
1,3 
 
1,6 
 
7,8 
 
5,5 
Första gradens familjehistoria (%) 27,0 35,7*** 
Metabolt syndrom enligt NCEP (%) 21,4 22,7 
Andel som röker regelbundet (%) 16,7 11,0** 
Tabell 5. Resultat som erhållits från grundundersökningen 
* p < 0.05, ** p < 0.01, *** p < 0.001 
 
och kvinnornas BMI 26,8 ± 4,8 kg/m² vilket inte innebar någon signifikant skillnad 
mellan könen (p = 0,244). Männens midjemått beräknades i medeltal vara 97,3 ± 11,2 
cm och kvinnornas midjemått 89,0 ± 12,6 cm och här fanns en signifikant skillnad 
mellan könen (p < 0,001). Tiden mellan grundundersökningen och den prospektiva 
undersökningen var i genomsnitt 6,5 ± 0,8 år och under denna uppföljningstid ökade 
männens BMI i medeltal med 0,4 ± 1,9 kg/m² och kvinnornas BMI med 0,6 ± 2,2 kg/m². 
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Midjemåttet växte under samma uppföljningsperiod i medeltal hos män med 2,5 ± 6,0 
cm och hos kvinnor med 4,1 ± 7,5 cm. Man kan härmed konstatera att kvinnors BMI 
och midjemått i genomsnitt ökat mera än hos män, men endast skillnaden i midjemått 
innebar en signifikant skillnad mellan könen (p < 0,001). Antalet MET-timmar per vecka 
blev i medeltal hos män 45,6 ± 47,7 och hos kvinnor 38,7 ± 37,4 MET-timmar per 
vecka, dock saknades antalet MET-timmar hos 227 deltagare (13,6 %). Man kan 
således konstatera att män i genomsnitt verkar ha en något mera aktiv livsstil än 
kvinnor och skillnaden mellan könen var dessutom statistiskt signifikant (p = 0,042). Då 
man delade in deltagarna enligt ifall variabeln för MET-timmar per vecka var lägre eller 
högre än 10 (MET-timmar/vecka < 10 motsvarar en stillasittande livsstil) visade det sig 
att cirka 10 % av både männen och kvinnorna hade en stillasittande livsstil, och det 
förekom inte längre en signifikant skillnad mellan könen (p = 0,739). 
 
4.3 Förändringar i glukostolerans 
 
Genom att jämföra glukostoleransvärden från grundundersökningen med värden från 
det prospektiva uppföljningsbesöket kan man fastställa hur glukostoleransen hos de 
enskilda individerna i gruppen har förändrats från grundundersökningen till tidpunkten 
för det prospektiva besöket. I tabell 6a åskådliggörs de resultat som erhållits angående 
förändringen i glukostolerans. Med begreppet oklart avses att man av någon anledning 
inte kunnat fastställa glukostoleransen till exempel på grund av att glukos-
belastningsprovet misslyckades. Hos sju deltagare kunde man inte fastställa 
glukostoleransen vid grundundersökningen, men största delen av dessa personer hade 
dock en normal glukostolerans vid det prospektiva uppföljningsbesöket. 109 deltagare 
konstaterades ha diabetes vid grundundersökningen och i samband med det 
prospektiva uppföljningsbesöket betraktades dessa deltagare fortfarande som 
diabetiker. Vi kan bland annat konstatera att nästan 80 % av deltagarna med normal 
glukostolerans vid grundundersökningen fortfarande hade en normal glukostolerans 
vid det prospektiva uppföljningsbesöket. Omkring 40 % av deltagarna med förhöjt 
fasteglukosvärde (IFG) eller nedsatt glukostolerans (IGT) vid grundundersökningen 
konstaterades ha normal glukostolerans vid det prospektiva uppföljningsbesöket, 
medan omkring 20 % av deltagarna i bägge grupperna hade utvecklat diabetes. Tre  
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Glukostolerans vid grundundersökningen Glukostolerans vid prospektiva besöket 
NGT 
(n = 1375) 
NGT 79,5 % 
IFG 11,1 % 
IGT 4,7 % 
IFG + IGT 2,1 % 
Diabetes 2,3 % 
Oklart 0,4 % 
IFG 
(n = 74) 
NGT 37,8 % 
IFG 28,4 % 
IGT 1,4 % 
IFG + IGT 6,8 % 
Diabetes 24,3 % 
Oklart 1,4 % 
IGT 
(n = 80) 
NGT 41,3 % 
IFG 6,3 % 
IGT 23,8 % 
IFG + IGT 10,0 % 
Diabetes 18,8 % 
Oklart 0,0 % 
IFG + IGT 
(n = 24) 
NGT 4,2 % 
IFG 4,2 % 
IGT 4,2 % 
IFG + IGT 12,5 % 
Diabetes 75,0 % 
Oklart 0,0 % 
Tabell 6a. Förändring i glukostolerans mellan grundundersökningen och det 
prospektiva besöket 
 
fjärdedelar av deltagarna med både förhöjt fasteglukosvärde och nedsatt 
glukostolerans vid grundundersökningen hade utvecklat diabetes vid det prospektiva 
uppföljningsbesöket. I tabell 6b åskådliggörs de procentuella andelarna för de olika 
klasserna av glukostolerans vid grundundersökningen och det prospektiva besöket. Vi 
kan notera att deltagare med normal glukostolerans minskat i antal, medan de andra 
klasserna av glukostolerans blivit större. Deltagare med diabetes har nästan 
fördubblats till antalet. 
 
Deltagarna delades därefter in i fyra grupper utgående från förändringen i 
glukostolerans. Den första gruppen består av personer som upprätthållit normal  
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Glukostolerans Grundundersökningen Prospektiva besöket 
NGT 82,4 % 69,6 % 
IFG 4,4 % 10,7 % 
IGT 4,8 % 5,2 % 
IFG + IGT 1,4 % 2,7 % 
Diabetes 6,5 % 11,5 % 
Oklart 0,4 % 0,4 % 
Tabell 6b. Procentuella andelar för de olika klasserna av glukostolerans vid 
grundundersökningen och det prospektiva besöket 
 
glukostolerans (NGT) under uppföljningsperioden, medan den andra gruppen utgörs av 
personer som försämrat sin glukostolerans (NGT till IFG, IGT eller IFG + IGT). I tredje 
gruppen ingår personer som utvecklat ny diabetes under uppföljningsperioden, medan 
det fjärde gruppen utgörs av personer som förbättrat sin glukostolerans  (IFG, IGT eller 
IFG + IGT till NGT). 186 deltagare (11,1 %) kunde inte placeras i någon av de fyra 
grupperna eftersom man inte kunde fastställa deras glukostolerans under 
grundundersökningen eller under det prospektiva besöket, eftersom de hade 
konstaterats ha diabetes innan eller i samband med grundundersökningen eller 
eftersom deras förändring i glukostolerans inte innebar ny diabetes, en försämring från 
NGT till IFG, IGT eller IFG + IGT eller en förbättring från IFG, IGT eller IFG + IGT till NGT 
(det vill säga oförändrad IFG, IGT och IFG + IGT samt en förändring från IFG till IGT eller 
IFG + IGT, en förändring från IGT till IFG eller IFG + IGT och en förändring från IFG + IGT 
till IFG eller IGT). Således ingår totalt 1483 personer i de följande analyserna. 
 
4.4 Kliniska data och livsstil i relation till förändring i glukostolerans 
 
I tabell 7 åskådliggörs några kliniska variabler som har ansetts vara relevanta för 
uppkomsten av diabetes. Man erhöll en god svarsprocent gällande de flesta 
variablerna (85 – 100 %), men i fråga om konditionsindexet saknades värden hos  792 
deltagare (53,4 %). P-värden korrigerades för ålder och BMI med undantag för 
skillnaden i midjemått som endast korrigerades för ålder. Variablerna för 
könsfördelning, ålder, konditionsindex och skillnad i BMI i tabellen är inte korrigerade 
för någon annan variabel. Icke-signifikanta variabler har inte utmärkts med några 
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symboler i tabellen. Man kan bland annat notera att gruppen med ny diabetes har den 
högsta medelåldern, det lägsta konditionsindexet och de högsta andelarna med första 
gradens familjehistoria, kardiovaskulära störningar samt metabolt syndrom. Alla dessa 
variabler gav upphov till en signifikant skillnad jämfört med referensgruppen (det vill 
säga gruppen med normal glukostolerans). HOMA-IR-värdet beskriver 
insulinresistensen och var störst i gruppen med ny diabetes. En ökad insulinresistens 
kan också ta sig uttryck i ett minskat ISI-värde, och det lägsta medelvärdet för ISI 
hittades hos gruppen med ny diabetes. Båda variablerna gav upphov till en signifikant 
skillnad jämfört med referensgruppen. Gruppen med ny diabetes hade också låga 
värden för CIR och DI jämfört med referensgruppen. CIR-värdet beskriver postprandiell 
insulinsekretion, det vill säga insöndringen av insulin från bukspottkörteln efter 
glukosintag. Ett minskat CIR-värde beskriver med andra ord en försämrad förmåga hos 
bukspottkörteln att insöndra insulin. Låga DI-värden beskriver i likhet med låga CIR-
värden en försämrad insulinsekretion. Det förekom inga signifikanta skillnader mellan 
referensgruppen och gruppen med ny diabetes med avseende på skillnad i BMI och 
midjemått, regelbunden motionsutövning, hälsosamma matvanor eller rökning, även 
om till exempel skillnaden i BMI mellan grundundersökningen och det prospektiva 
besöket var störst hos gruppen med ny diabetes. 
 
Gruppen med försämrad glukostolerans kännetecknas av en högre ålder, den största 
skillnaden i midjemått och ett lägre konditionsindex samt sämre värden för HOMA-IR, 
CIR, ISI och DI jämfört med referensgruppen. Det förekommer dock inga signifikanta 
skillnader mellan referensgruppen och gruppen med försämrad glukostolerans med 
avseende på skillnad i BMI, första gradens familjehistoria, regelbunden 
motionsutövning, hälsosamma matvanor, kardiovaskulära störningar, förekomsten av 
metabolt syndrom eller rökning. 
 
Gruppen med förbättrad glukostolerans har den största andelen män och verkar 
kännetecknas av de lägsta skillnaderna i BMI och midjemått, en större andel med 
metabolt syndrom och sämre värden för HOMA-IR, CIR, ISI och DI jämfört med 
referensgruppen. Medelvärdena för CIR och DI i denna grupp är till och med lägre än i 
gruppen med ny diabetes. Det förekommer inga signifikanta skillnader mel lan  
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Antal 
n = 1483 
Normal 
glukostolerans 
(n = 1093) 
Försämrad 
glukostolerans 
(n = 245) 
Ny 
diabetes 
(n = 83) 
Förbättrad 
glukostolerans 
(n = 62) 
Procentuell 
fördelning (%) 
73,7 16,5 5,6 4,2 
Manligt kön (%) 45,6 47,8 50,6 51,6 
Prospektiva variabler 
Ålder (år) 54,0 ± 14,8 61,6 ± 13,4*** 65,6 ± 9,4*** 58,7 ± 14,2* 
Skillnad i BMI 
(kg/m²) 
0,6 ± 1,9 0,7 ± 2,2 0,8 ± 2,5 -0,3 ± 3,1*** 
Skillnad i 
midjemått (cm) 
3,6 ± 6,5 4,4 ± 6,6** 4,3 ± 7,4 0,9 ± 7,9** 
Första gradens 
familjehistoria (%) 
33,4 41,3 58,3** 40,4 
Variabler från grundundersökningen 
HOMA-IR 1,4 ± 1,7 1,6 ± 1,2* 2,6 ± 1,6*** 2,1 ± 1,7*** 
CIR 221,8 
± 174,5 
169,9 
± 130,8*** 
113,8 
± 72,7*** 
112,7 
± 70,1*** 
ISI 10,0 ± 6,1 8,7 ± 5,7** 6,0 ± 5,8*** 6,7 ± 4,1*** 
DI 1972,7 
± 1840,1 
1153,6  
± 710,4*** 
619,1 
± 628,6*** 
608,6 
± 345,0*** 
Andel som utövar 
regelbunden 
måttlig motion (%) 
43,5 41,1 41,7 38,0 
Andel med 
hälsosamma 
matvanor (%) 
65,3 66,7 73,0 72,2 
Andel med 
kardiovaskulär 
störning (%) 
4,8 9,0 22,0*** 8,3 
Andel som rökt 
eller röker 
regelbundet (%) 
41,2 43,0 45,1 62,3 
Metabolt syndrom 
enligt NCEP (%) 
12,9 21,2 55,4*** 35,5** 
Konditionsindex 
n = 691 
87,8 
± 16,2 
81,8 
± 17,7*** 
79,8 
± 11,1*** 
83,8 
± 19,2 
Tabell 7. Prospektiva variabler och variabler från grundundersökningen som 
beskriver grupperna med olika förändring i glukostolerans 
* p < 0.05, ** p < 0.01, *** p < 0.001 
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referensgruppen och gruppen med förbättrad glukostolerans med avseende på första 
gradens familjehistoria, regelbunden motionsutövning, hälsosamma matvanor, 
kardiovaskulära störningar, rökning eller konditionsindex, även om andelen som 
utövade regelbunden motion var minst och andelen rökare var störst i denna grupp. 
Slutligen kan också tilläggas att det inte verkar förekomma någon signifikant skillnad i 
könsfördelningen mellan grupperna. 
 
Förutom variablerna i tabell 7 analyserades även andra variabler som inte presenteras i 
tabellen. Triglycerider, LDL-värden, HDL-värden och värden för totalt kolesterol samt 
andelen som använder mediciner mot hyperlipidemi och hypertension gav upphov till 
signifikanta skillnader främst mellan referensgruppen och gruppen med ny diabetes, 
men ansågs också representeras väl av variabeln för metabolt syndrom. Användningen 
av alkohol och snus samt låg utbildning (högst två års studier efter grundskolan) och 
status som ensamstående gav inte upphov till några klara signifikanta skillnader. Å 
andra sidan gav kaffekonsumtion upphov till en liten signifikant skillnad (p = 0,023) 
mellan referensgruppen (3,6 ± 2,3 kaffekoppar/dag [n = 1071]) och gruppen med 
förbättrad glukostolerans (3,1 ± 2,5 kaffekoppar/dag [n = 61]) men skillnaden i 
kaffemängd är så liten att den i praktiken inte kan anses ha någon betydelse. Variabeln 
för MET-timmar per vecka gav endast upphov till en signifikant skillnad (p = 0,004) 
mellan referensgruppen (43,3 ± 40,8 MET-timmar/vecka [n = 982]) och gruppen med 
försämrad glukostolerans (35,6 ± 30,3 MET-timmar/vecka [n = 202]), men betydelsen 
av denna skillnad förblir oklar dels eftersom det varit svårt för deltagarna att uppge 
sina motionstimmar i frågeformuläret på ett korrekt sätt och dels eftersom variabeln 
inte uppvisar några signifikanta skillnader längre när man endast beaktar ett MET-
värde mellan 0 och 10 MET-timmar/vecka, enbart analyserar kvartilen med de lägsta 
MET-värdena eller utesluter lugn motion och balansträning vid beräkningen av MET-
värdena. 
 
4.5 Multifaktoriella analyser 
 
I den multifaktoriella regressionsanalysen analyserades variablerna i samma modell 
genom att i tur och ordning jämföra referensgruppen med de andra grupperna och på 
18 
 
så sätt korrigerade man variablernas inbördes effekter på varandra. Resultatet 
presenteras i tabell 8. 
 
Variabel Försämrad 
glukostolerans 
Ny 
diabetes 
Förbättrad 
glukostolerans 
OR 95% CI p-värde OR 95% CI p-värde OR 95% CI p-värde 
Kön 0,961 0,684-
1,350 
0,818 0,526 0,272-
1,018 
0,056 0,881 0,453-
1,710 
0,707 
Ålder 1,031 1,017-
1,045 
< 0,001*** 1,064 1,030-
1,098 
< 0,001*** 1,013 0,986-
1,040 
0,353 
Skillnad i BMI 0,997 0,887-
1,119 
0,953 1,154 0,940-
1,417 
0,172 0,918 0,748-
1,126 
0,410 
Skillnad i 
midjemått 
1,030 0,996-
1,065 
0,086 1,044 0,976-
1,117 
0,211 1,011 0,946-
1,082 
0,741 
Första gradens 
familjehistoria 
1,094 0,786-
1,523 
0,595 2,144 1,155-
3,977 
0,016* 1,077 0,550-
2,107 
0,830 
Metabolt syndrom 1,297 0,821-
2,049 
0,265 6,175 2,981-
12,790 
< 0,001*** 2,771 1,246-
6,161 
0,012* 
Fetma 1,889 1,240-
2,878 
0,003** 2,097 0,968-
4,544 
0,061 0,942 0,407-
2,180 
0,890 
Kardiovaskulär 
störning 
1,333 0,713-
2,492 
0,368 2,931 1,178-
7,293 
0,021* 0,569 0,118-
2,737 
0,482 
Dålig 
insulinsekretion 
2,356 1,626-
3,412 
< 0,001*** 8,669 4,323-
17,384 
< 0,001*** 7,079 3,487-
14,371 
< 0,001*** 
Insulinresistens 1,561 1,024-
2,379 
0,038* 5,180 2,501-
10,731 
< 0,001*** 4,791 2,165-
10,604 
< 0,001*** 
Lipidsänkande 
medicin 
0,890 0,456-
1,735 
0,732 2,182 0,857-
5,557 
0,102 1,294 0,371-
4,509 
0,686 
Blodtrycks-
sänkande medicin 
1,318 0,855-
2,030 
0,211 0,844 0,398-
1,793 
0,660 1,047 0,441-
2,487 
0,917 
Röker eller har rökt 0,997 0,821-
1,211 
0,975 0,757 0,413-
1,387 
0,368 1,291 1,000-
1,667 
0,050 
Kaffekonsumtion 1,018 0,947-
1,094 
0,633 0,988 0,858-
1,137 
0,867 0,945 0,819-
1,091 
0,439 
Låg utbildningsnivå 1,132 0,803-
1,595 
0,480 0,819 0,420-
1,597 
0,557 1,129 0,567-
2,250 
0,730 
Ensamstående 0,936 0,628-
1,395 
0,745 0,778 0,353-
1,716 
0,534 1,902 0,947-
3,818 
0,071 
Tabell 8. Multifaktoriell regressionsanalys 
* p < 0.05, ** p < 0.01, *** p < 0.001 
 
I analysen av referensgruppen och gruppen med ny diabetes kan vi bland annat se att 
det fortfarande förekommer signifikanta skillnader gällande ålder, första gradens 
familjehistoria, metabolt syndrom, kardiovaskulär störning, dålig insulinsekretion och 
insulinresistens. En högre ålder tycks innebära en liten förhöjd risk att insjukna i 
diabetes, medan förekomsten av diabetes hos föräldrar, syskon eller barn innebär att 
risken är dubbelt så stor att insjukna i diabetes. Förekomsten av metabolt syndrom 
tycks innebära att risken att insjukna i diabetes är sexfaldigad medan risken att 
insjukna om man konstaterats ha en kardiovaskulär störning nästan är tredubblad. 
Dålig insulinsekretion innebär att risken att drabbas av diabetes är mer än åtta gånger 
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så stor, medan risken att insjukna vid förekomsten av insulinresistens är mer än 
femdubblad. Variablerna för hälsosamma matvanor, regelbunden måttlig motion, 
konditionsindex, alkoholkonsumtion, MET-timmar per vecka och lipiderna (totalt 
kolesterol, HDL, LDL och triglycerider) togs inte med i den inledande analysen som 
presenteras i tabell 8. Varje variabel analyserades dock senare enskilt tillsammans med 
variablerna i tabell 8 men dessa analyser gav inte upphov till fler signifikanta resultat. 
 
I analysen av referensgruppen och gruppen med försämrad glukostolerans kan vi bland 
annat se att det förekommer signifikanta skillnader gällande ålder, fetma, dålig 
insulinsekretion och insulinresistens. En högre ålder tycks innebära en liten förhöjd risk 
att drabbas av försämrad glukostolerans, medan fetma innebär en nästan dubbelt så 
stor risk att få en försämrad glukostolerans. Dålig insulinsekretion innebär en mer än 
fördubblad risk att diagnostiseras med försämrad glukostolerans, medan risken är 
något förhöjd vid förekomsten av insulinresistens. Det förekommer inte längre någon 
signifikant skillnad gällande förändringen i midjemått. Variablerna för hälsosamma 
matvanor, regelbunden måttlig motion, konditionsindex, alkoholkonsumtion, MET-
timmar per vecka och lipiderna togs inte med i den inledande analysen som 
presenteras i tabell 8. Varje variabel analyserades senare enskilt tillsammans med 
variablerna i tabell 8 men endast variabeln för MET-timmar per vecka gav då upphov 
till ett statistiskt signifikant resultat (OR = 0,788 och 95% CI = 0,645 - 0,962 [p = 0,019 
och n = 1015]). 
 
I analysen av referensgruppen och gruppen med förbättrad glukostolerans kan vi bland 
annat se att det förekommer signifikanta skillnader gällande metabolt syndrom, dålig 
insulinsekretion och insulinresistens. Det tycks förekomma en nästan tre gånger så stor 
risk för metabolt syndrom, en sju gånger så stor risk för dålig insulinsekretion och en 
nästan fem gånger så stor risk för insulinresistens i gruppen med förbättrad 
glukostolerans jämfört med referensgruppen. Den tidigare signifikanta skillnaden 
försvinner gällande förändring i BMI och midjemått. Dock ligger variabeln för rökning 
på gränsen till att vara statistiskt signifikant. Variablerna för hälsosamma matvanor, 
regelbunden måttlig motion, konditionsindex, alkoholkonsumtion, MET-timmar per 
vecka och lipiderna togs inte med i den inledande analysen som presenteras i tabell 8. 
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Varje variabel analyserades dock senare enskilt tillsammans med variablerna i tabell 8 
men dessa analyser gav inte upphov till fler statistiskt signifikanta resultat. 
 
 
5 Diskussion 
 
I detta kapitel sammanfattas studien och de viktigaste fynden presenteras och 
diskuteras. Dessutom görs jämförelser med andra studier inom samma område och 
studiens styrkor och svagheter diskuteras. 
 
5.1 Sammanfattning av studien 
 
I denna avhandling studeras kliniska och metaboliska riskfaktorer för uppkomsten av 
T2D genom att analysera olika variabler hos 1669 personer under en sex års 
uppföljningsperiod som en del av PPP-Botnia studien. Deltagarna delades in i fyra olika 
grupper enligt hur deras glukostolerans försämrades eller förbättrades eller ifall deras 
glukostolerans förblev normal under uppföljningsperioden och sedan jämförde man 
olika riskfaktorer mellan dessa grupper. Man kunde bland annat konstatera att 
gruppen med ny diabetes hade den högsta medelåldern och här förekom också den 
största andelen deltagare med diabetes hos nära släktingar vilket tyder på att 
patogenesen för diabetes innehåller en ärftlig komponent. I gruppen med ny diabetes 
förekom också de största andelarna med deltagare som tidigare haft en kardiovaskulär 
störning och som diagnostiserats med metabolt syndrom, vilket antyder att T2D kan 
kopplas samman med dessa. Det verkade förekomma mera fetma och en mindre aktiv 
livsstil hos deltagarna i gruppen med försämrad glukostolerans jämfört med deltagarna 
i gruppen med normal glukostolerans. Dock förekom det inte diabetes hos nära 
släktingar i lika stor grad som hos gruppen med ny diabetes vilket tyder på att gruppen 
med försämrad glukostolerans inte har en lika stor genetisk risk för att utveckla 
diabetes. I gruppen med försämrad glukostolerans förekom också en försämrad 
insulinsekretion och insulinresistens även om värdena inte var lika dåliga som hos 
gruppen med ny diabetes. Förvånande var att gruppen med förbättrad glukostolerans 
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inkluderade en stor andel personer som led av metabolt syndrom, och dessutom led 
gruppen av en försämrad insulinsekretion och insulinresistens som låg på samma nivå 
som hos gruppen med ny diabetes. Dock förekom inte samma släktbelastning för 
diabetes och dessutom hade midjemåttet och BMI ökat i mycket mindre grad hos 
deltagarna i gruppen jämfört med de som hade diagnostiserats med ny diabetes, vilket 
tyder på att de genom att minska viktökningen lyckats förbättra sin glukostolerans. Det 
framkom inga statistiskt signifikanta skillnader mellan grupperna gällande livsstils - och 
psykosociala faktorer såsom rökning, alkohol- och kaffekonsumtion, hälsosamma 
matvanor, regelbunden måttlig motion, utbildningsnivå eller civilstånd. Slutligen kan 
man konstatera att dålig insulinsekretion, som mätts med hjälp av både CIR och DI, 
utgjorde den största riskfaktorn för ny diabetes. Insulinresistensen, som mättes med 
hjälp av både HOMA-IR och ISI, gav också signifikanta resultat vilket påvisar dess 
betydelse för uppkomsten av diabetes. 
 
5.2 Jämförelser med andra studier 
 
Vid en jämförelse med andra studier inom samma område kan man konstatera att 
Lyssenko et al. delvis funnit liknande resultat angående kliniska riskfaktorer för T2D. 
(20) Studien inkluderade 18 831 personer vilket visserligen innebär ett större material 
än i denna avhandling, men å andra sidan härstammade deltagarna både från södra 
Sverige (Malmö Preventive Project) och västra Finland (Botnia-studien) vilket innebar 
ett mera heterogent material. Man fastställde glukostoleransen med hjälp av ett oralt 
glukosbelastningsprov. Lyssenko et al. fann att 11,7 % av deltagarna utvecklade T2D 
under en medianuppföljningstid på 23,5 år, vilket innebär både en längre 
uppföljningstid och en större incidens av T2D jämfört med vår undersökning. 
Incidensen för T2D var dock större i södra Sverige (12,8 %) än i västra Finland (5,0 %), 
vilket innebär att Botnia-studiens incidens ligger nära våra egna resultat (5,6 %). 
Lyssenko et al. fann att diabetes hos nära släktingar, förhöjt BMI, förhöjda 
blodtrycksvärden, nedsatt insulinsekretion och insulinresistens samt förhöjda värden 
för triglycerider, apolipoprotein A-1 och leverenzymer utgjorde riskfaktorer för T2D 
vilket också ligger mycket nära våra egna resultat. Till skillnad från lipider och blodtryck 
valde vi dock att undersöka förekomsten av metabolt syndrom vilket visade sig utgöra 
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en signifikant riskfaktor för T2D och som också inkluderar förhöjt blodtryck och 
avvikande lipidhalter i blodet. Lyssenko et al. kunde inte finna någon koppling mellan 
T2D och kardiovaskulär störning eller högre ålder. Dock fann vi att rökning, som 
konstaterades utgöra en riskfaktor i södra Sverige, inte utgjorde någon riskfaktor i vår 
undersökning. Styrkan i Lyssenko et al.:s studie var att man kunde utföra genomstudier 
och på så sätt finna riskvarianter för T2D vid sidan av kliniska riskfaktorer. Man fann 
bland annat att en kombination av genetiska riskfaktorer och kliniska riskfaktorer 
bättre kunde förutse uppkomsten av T2D, och att de genetiska riskfaktorernas 
diskriminativa effekt blev större ju längre uppföljningstiden var. 
 
I en finsk studie utförd av Peltonen et al. undersökte man prevalensen av T2D, fetma 
och andra störningar i glukosämnesomsättningen med hjälp av deltagare i det så 
kallade D2D-projektet. (21) Från sjukvårdsdistrikten i södra Österbotten, mellersta 
Finland och Birkaland utvaldes slumpmässigt 4500 personer, och av dessa deltog 62 % 
av männen och 67 % av kvinnorna i studien. Dessa siffror är något större än 
deltagarprocenten i PPP-Botnia studien (54,7 % av alla inbjudna). Glukostoleransen 
fastställdes med hjälp av ett oralt glukosbelastningsprov. Peltonen et al. fann att 
prevalensen för diabetes hos män var 16 % och hos kvinnor 11 %, medan motsvarande 
siffor i vår studie i samband med grundundersökningen var 3,7 % respektive 2,9 %. 
Enligt Peltonen et al. var prevalensen för någon slags störning i glukostoleransen 42 % 
hos män och 33 % hos kvinnor, medan motsvarande siffror i vår studie var 9,1 % 
respektive 8,3 %. De stora skillnaderna i prevalens förklaras dock av att deltagarna i 
Peltonen et al.:s undersökning var i åldern 45 – 74 år medan deltagarna i vår 
undersökning var 18 – 75 år gamla och således representerar vår studie den vuxna 
befolkningen bättre. Å andra sidan visar skillnaderna i prevalens hur en högre ålder 
ökar uppkomsten av diabetes. Peltonen et al. fann också att odiagnostiserad diabetes 
är minst lika vanlig som diagnostiserad diabetes i befolkningen. Nackdelen med 
studien var dock att man inte följde med deltagarna under en längre tid och således 
kunde man inte beräkna någon incidens för T2D eller undersöka riskfaktorer i någon 
större grad. 
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I en motsvarande kinesisk studie undersökte Yang et al. prevalensen och riskfaktorer 
för T2D bland den kinesiska vuxna befolkningen. (22) 54 240 personer som fyllt 20 år 
utvaldes slumpmässigt bland annat enligt geografiskt område samt dess 
urbaniseringsgrad och ekonomiska utvecklings-status, och utav dessa deltog så många 
som 87,3 % av de inbjudna i studien. Deltagarna fyllde i frågeformulär, genomgick en 
klinisk undersökning och glukostoleransen fastställdes med hjälp av ett oralt 
glukosbelastningsprov. Ny diabetes diagnostiserades med hjälp av WHO:s 
diagnoskriterier. Prevalensen för diabetes beräknades till 9,7 % och prevalensen för 
nedsatt glukostolerans till 15,5 %, vilket således är högre än våra siffror. Yang et al. 
fann också att det förekom statistiskt signifikanta skillnader mellan friska deltagare och 
personer med diabetes gällande manligt kön, diabetes hos nära släktingar, fetma, låg 
utbildningsnivå, högre ålder, urbant boende samt förhöjd puls, systoliskt blodtryck och 
triglyceridhalt, och ansåg därför att dessa variabler utgjorde riskfaktorer för T2D.  
Problemet är dock att Yang et al. endast analyserat prevalensen hos dessa variabler, i 
gruppen med diabetes inkluderas till exempel både deltagare som diagnostiserades 
med T2D i samband med studien och deltagare som insjuknat i diabetes långt tidigare 
och därefter ändrat på sina livsstilsvanor eller påbörjat medicinering. Man har inte följt 
med deltagarna under en uppföljningsperiod och har således inte kunnat beräkna 
incidensen för T2D eller undersöka riskfaktorer hos dessa. Dock är flertalet riskfaktorer 
i Yang et al.:s studie identiska med riskfaktorer som framkommit i vår studie. 
 
Wilson et al. analyserade i sin studie riskfaktorer för T2D hos incidenta diabetiker 
bland medelålders vuxna amerikaner. (23) 3140 deltagare från den så kallade 
Framingham Offspring Study analyserades efter att de till en början fått fylla i 
frågeformulär, genomgå en klinisk undersökning samt göra ett oralt 
glukosbelastningsprov. Deltagarna var alla icke-diabetiker eftersom man hade uteslutit 
de personer som konstaterats ha diabetes sedan tidigare eller s om konstaterades ha 
ny diabetes i glukosbelastningsprovet, totalt 7,9 % vilket var något högre än våra siffror 
gällande prevalensen för diabetes men medelåldern var också högre i Wilson et al.:s 
studie. 12,7 % av deltagarna konstaterades enligt Wilson et al. ha en försämrad 
glukostolerans, viket är något högre än våra siffror (10,8 %). Deltagarna följdes 
därefter upp och uppföljningstiden var i medeltal sju år, under vilken man hittade 160 
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deltagare med ny T2D (5,1 %). Incidensen låg således på liknande nivå som i vår 
undersökning. Wilson et al. kunde konstatera att det förekom statistiskt signifikanta 
skillnader mellan friska och diabetiker gällande diabetes hos nära släktingar, förekomst 
av fetma, hypertension, låga HDL-värden, förhöjda triglyceridvärden och tecken på 
försämrad insulinsekretion och ökad insulinresistens utgående från värden från 
fasteglukosprov och glukosbelastningsprov. Dessa resultat ligger helt i enlighet med 
våra egna resultat, med skillnaden att vi beaktat det metabola syndromet som en 
helhet i stället för dess komponenter. Wilson et al. utvecklade också en algoritm för att 
uppskatta risken för ny T2D. En svaghet med Wilson et al.:s studie var att inget nytt 
glukosbelastningsprov gjordes efter uppföljningsperioden, ny diabetes konstaterades 
enbart genom att deltagaren rapporterade om påbörjande av diabetesmedicin eller 
genom ett förhöjt fasteglukosvärde. Således kan man ha undgått att registrera 
deltagare som eventuellt skulle ha haft ett diagnostiskt glukosvärde efter en 
glukosbelastning. 
 
5.3 Styrkor och svagheter 
 
Styrkan hos vår studie är att de erhållna resultaten kan anses representera den vuxna 
befolkningen ganska bra då man av 9519 slumpmässigt utvalda personer i vuxen ålder 
lyckades få nästan 55 % att delta i PPP-Botnia studien, varav 32 % av deltagarna 
analyserades i denna avhandling. Således är den undersökta populationen rätt stor i 
jämförelse med andra studiers populationer. Undersökningen har varit mångsidig och 
omfattande då man undersökt flera olika livsstilsfaktorer och psykosociala faktorer 
samtidigt. Glukostoleransen har bestämts med hjälp av ett två timmar långt 
glukosbelastningsprov vilket kan anses vara mycket tillförlitligt. I och med att man 
inkluderat variabler för lipid- och blodtryckssänkande läkemedel i analyserna har man 
också kunnat korrigera för deras inverkan på lipidvärden, blodtrycksvärden och andra 
variabler. 
 
Studiens svagheter var att deltagarna var färre i de yngre åldersgrupperna vilket kan 
innebära att den inte är representativ för hela den vuxna befolkningen, och dessutom 
bör man minnas att studiens resultat kanske inte gäller i hela världen på grund av 
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lokala skillnader mellan olika populationer. Analysen av hälsosamma matvanor 
begränsades till enbart intag av frukt, grönsaker, fettfri mjölk och vegetabiliskt fett, 
och kartläggningen av fysisk aktivitet för att erhålla variabeln MET-timmar per vecka 
gav upphov till stora variationer troligen beroende på att deltagarna hade svårt att 
bedöma skillnaden mellan de olika graderna av uthållighetsmotion. Dessutom gav 
analysen av de minst aktiva deltagarna (det vill säga 0 – 10 MET-timmar per vecka) inte 
upphov till några signifikanta skillnader mellan grupperna. I den multifaktoriella 
regressionsanalysen tycktes ett större antal MET-timmar per vecka minska risken för 
försämrad glukostolerans, men på grund av variabelns osäkerhet rekommenderas att 
man ytterligare försöker standardisera variabeln och analysera den noggrannare innan 
man kan dra några slutsatser angående dess lämplighet att mäta den fysiska 
aktiviteten och inverkan av den fysiska aktiviteten på glukostoleransen. Variabeln för 
konditionsindex var svår att analysera eftersom endast hälften av deltagarna erhöll ett 
giltigt konditionsindex efter att ha deltagit i gångtestet. Också i analysen av variablerna 
för hälsosamma matvanor, regelbunden måttlig motion och alkoholkonsumtion 
fattades många värden vilket innebar svårigheter att hitta statistiskt signifikanta 
samband mellan grupperna. I den multifaktoriella regressionsanalysen var skillnaden i 
rökning på gränsen till statistiskt signifikant mellan referensgruppen och gruppen med 
förbättrad glukostolerans, och eftersom det förekom en större andel rökare i gruppen 
med förbättrad glukostolerans kan man fundera på om sambandet har att göra med 
nikotinets inverkan på insulinresistensen i kroppen vilket påvisats i en del studier (24). 
Dock kan det också vara så att den statistiska signifikansen endast är en tillfällighet till 
följd av det ringa antalet deltagare i gruppen med förbättrad glukostolerans. Man bör 
också minnas att variabeln för rökning baserar sig på rapportering i samband med 
grundundersökningen och att deltagare kan ha upphört med rökningen när som helst 
under den sexåriga uppföljningsperioden. Således borde man också undersöka om 
rökarna avslutat rökningen och om detta haft en effekt på glukostoleransen. Gruppen 
med ny diabetes innehöll också färre än 100 deltagare vilket försvårade analyserna och 
påvisandet av statistiskt signifikanta samband. 
 
Uppföljningstiden på cirka sex år kan anses vara tillräckligt lång, men å andra sidan kan 
de prospektiva variablerna vara missvisande speciellt för de som diagnostiserats med 
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T2D eller andra metaboliska störningar i början av uppföljningstiden eftersom de då 
redan hunnit påbörja livsstilsförändringar och eventuell medicinering. Interventionen 
som gjordes i samband med grundundersökningen och som tog sig uttryck i rådgivning 
och eventuellt påbörjande av medicinering till personer med lågt konditionsindex samt 
avvikande socker-, lipid- och blodtrycksvärden kan till och med ha bidragit till 
uppkomsten av gruppen med förbättrad glukostolerans. Denna grupp kännetecknas av 
dåliga värden för insulinresistens och insulinsekretion samt en hög förekomst av 
metabolt syndrom, men samtidigt har BMI och midjemåttet i denna grupp ökat minst 
under hela uppföljningsperioden och gruppen tycks inte heller ha en lika stark genetisk 
komponent för uppkomsten av diabetes. I den multifaktoriella analysen var dock 
skillnaden i BMI och midjemått inte längre signifikant jämfört med referensgruppen, 
vilket kan bero på att gruppen med förbättrad glukostolerans var liten och dessutom 
hade variablerna för insulinsekretion och insulinresistens en stark effekt på andra 
variabler i den multifaktoriella analysen. Denna grupp behöver således analyseras 
ytterligare i fortsatta studier för att utreda hur man kunde förbättra glukostoleransen 
hos personer som ligger i riskzonen för att utveckla diabetes. Undersökningen av 
genetiska riskfaktorer vid uppkomsten av T2D förblev bristfällig trots att patogenesen 
för T2D med stor sannolikhet innehåller genetiska komponenter. Detta märks tydligt 
bland annat då variabeln för första gradens familjehistoria, som representerar de 
ärftliga riskfaktorerna i denna avhandling, uppvisade en statistisk signifikant skillnad 
mellan referensgruppen och gruppen med ny diabetes. 
 
5.4 Behov av framtida studier 
 
I denna avhandling inkluderas inte materialet från hela PPP-Botnia studien eftersom 
insamlingen av materialet till studien inte ännu slutförts, men avhandlingen ger i alla 
fall preliminära resultat som torde vara representativa för hela studien. De viktigaste 
fynden i denna studie var att nya diabetiker tycks ha den största släktbelastningen för 
diabetes och dessutom verkar kardiovaskulära störningar och metabolt syndrom i hög 
grad korrelera med förekomsten av diabetes. Viktminskning tycks ha en positiv 
inverkan på glukostoleransen. Dessutom verkar insulinsekretionen och 
insulinresistensen, som mätts med hjälp av HOMA-IR, ISI, CIR och DI, utgöra goda 
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indikatorer för uppkomsten av försämrad glukostolerans och diabetes. När 
materialinsamlingen till PPP-Botnia studien slutförts kommer man att kunna analysera 
resultat från hela det undersökta populationsmaterialet, och man kommer dessutom 
att kunna undersöka betydelsen av bland annat GAD-antikroppar, känsligt CRP, ALAT, 
adiponektin och inkretinhormoner såsom GLP1, GIP och glukagon för uppkomsten av 
diabetes. Det kommer att bli möjligt att göra en ny och mera omfattande analys av 
gruppen med förbättrad glukostolerans för att erhålla säkrare statistiska resultat.  Det 
kommer också att vara möjligt att analysera genexpressionen och genetiska 
riskvarianter för T2D eftersom man extraherat RNA ur blodprov. I framtida studier vore 
det viktigt att ytterligare utreda speciellt matvanors och motionens inverkan på 
glukostoleransen genom att använda sig av mera omfattande variabler för 
levnadsvanorna. Dessutom är behovet av framtida genetiska studier stort då 
patogenesen för T2D med stor sannolikhet innehåller ett flertal ärftliga komponenter. 
Genom att erhålla nya kunskaper om riskfaktorer för T2D har man möjligheten att 
identifiera individer med förhöjd risk att insjukna och kan därmed förebygga 
uppkomsten av diabetes. 
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